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RESUMO: O cancer de préstata ¢ um dos principais tipos responsaveis pelo aumento da morbi-
mortalidade masculina, sendo a segunda causa de morte por cancer. Pesquisas apontam que a
prevencdo pode modificar esta realidade. O objetivo do estudo ¢ descrever o efeito do licopeno
como um antioxidante preventivo ao cancer de prostata, utilizando uma revisao sistematica a partir
da PubMed, Scielo e Lilacs. Utilizou-se os descritores: cancer da Prostata Lycopersicon esculentum,
licopeno, prevencao. Dos resultados selecionando de pesquisas experimentais, verificou-se que o
licopeno tem funcao quimioantioxidante preventiva, como coadjuvante para minimizar a formagao
de radicais livres, por intercapta-los do metabolismo celular e por fontes exogenas, evitando a
formacao de lesdes ou perda da integridade celular. Estudos observacionais demonstram que o
risco de alguns tipos de cancer ¢ menor na presenga de niveis maiores de licopeno no sangue.
Sugerem que dietas ricas em tomates com dose e combinacdo adequada, sdo responsaveis por
esta redugdo no risco. O confronto centre pesquisas sintetizam que alimentos funcionais, com
efeito, quimiopreventivo como licopeno podem ser efetivos quando ingeridos em quantidades
recomendadas ¢ o tipo de alimento. Uma meta-analise realizada por Sporn®! aponta a propriedade
antioxidante do licopeno, entretanto corrobora que mais pesquisas clinicas experimentais devam
ser realizadas, visando elucidar a relagdo preventiva do licopeno com o cancer de préstata e a
reducdo nos indices de morbi-mortalidade decorrente. A prevengdo se configura como estratégia
indispensavel com alimentacdo e suplementacdo adequada do licopeno para gerar os beneficios
desejaveis, entretanto a busca por melhores evidéncias sao necessarias.

Palavras-chave: Cancer da Prostata. Licopeno. Prevencao. tomate.

ABSTRACT: Prostate cancer is one of the main types responsible for increased morbidity and
mortality of the male, and the second cause of cancer death. Research indicates that prevention can

change this reality. The objective of the study is to describe the effect of the antioxidant lycopene as
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a preventative to prostate cancer, using a systematic review from PubMed, Lilacs and SciELO. We

used the descriptors: Prostate cancer Lycopersicon esculentum, lycopene, prevention. Selecting
the results of experimental researches, it was found that lycopene has antioxidant and chemical
protective function of the organism, as an adjunct to minimize the formation of free radicals in them
intercapta of cellular metabolism and by exogenous sources, avoiding the formation of lesions or
loss of cellular integrity. Observational studies show that the risk of some cancers is lower in the
presence of higher levels of lycopene in the blood, suggest that diets rich in tomatoes with adequate
dose and combination, are responsible for this reduction in risk. The confrontation research center
that synthesize functional foods , in effect, chemopreventive as lycopene may be effective when
taken in recommended amounts and types of food. A metanalysis by pointing Sporn®' the antioxidant
properties of lycopene, however corroborates that more clinical research trial should be performed
to elucidate the preventive ratio of lycopene in prostate cancer and reduction in morbidity and
mortality due. Prevention is configured as essential to nutrition and proper supplementation of
lycopene strategy to generate desirable benefits, however, the search for better evidence is needed.

Keywords: Neoplasms . Prostatic Neoplasms. Lycopersicon esculentum.
INTRODUCAO

O cancer de prostata (CP) € um tipo de neoplasia mais diagnosticada entre homens nos paises
desenvolvidos, apresentando-se como a segunda causa de morte por cancer nesses paises. E uma
patologia que esta relacionada com o avango da idade e sua incidéncia eleva progressivamente com

esse processo. 2

Dados de Brasil (2008) apontam que o nimero de novos casos diagnosticados de CP no mundo
¢ de aproximadamente 543 mil por ano, representando 15,3% de todos os casos incidentes de
cancer em paises desenvolvidos e 4,3% dos casos em paises em desenvolvimento. O CP ¢ o tipo
de neoplasia mais prevalente em homens, com estimativa de 1,5 milhdes de casos diagnosticados
nos ultimos anos. Este tipo de cdncer ¢ raro antes dos 50 anos, mas a incidéncia maximiza
constantemente com a idade, atingindo em média 50% dos individuos com 80 anos, e quase 100%

dos com 100 anos.

Existem evidéncias de que o aparecimento do CP ¢ favorecido pelos hébitos alimentares
ocidentais, como o consumo de alimentos hipercaloricos e hiperlipidicos, ricos em acidos graxos

saturados, bem como pobre em vitamina E, selénio, licopeno e fibras."

Em se tratando do licopeno, este ¢ um carotendide antioxidante de cor avermelhada encontrado
em vegetais como tomate, goiaba, pitanga, melancia.'® Existem cerca de 600 pigmentos carotenoides
encontrados na natureza e 25 no plasma e tecidos humanos, estando o licopeno incluido em
ambos. Este caracteriza-se por estrutura simétrica e aciclica, constituido por dtomos de carbono
e hidrogénio, com 11 ligagdes duplas conjugadas e 2 ligagdes ndo conjugadas. O licopeno ¢ um

antioxidante com efeito protetor contra radicais livres pode ser utilizado para determinar a eficicia
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¢ a eficiéncia das intervengdes propostas **

Os antioxidantes sdo substancias que mesmo em baixas concentragdes, quando comparadas a
um substrato oxidavel, diminuem ou inibem a oxidagao desse substrato. O sistema de anti-oxidagao
¢ composto por agentes enzimaticos e ndo-enzimaticos, que podem estar presentes no organismo ou
nos alimentos ingeridos. Os carotendides reagem com radicais livres, em especial com os radicais
peroxidos e com o oxigénio molecular, sendo essa a base de sua acdo antioxidante. Os carotenoides,
como o licopeno, exercem fungdes antioxidantes em fases lipidicas, bloqueando os radicais livres

que danificam as membranas lipoproteicas®*

Portanto, devido a a¢do antioxidante de carotendides, incluindo o licopeno, este ¢ indicado na
preven¢do do CP. Sendo assim, o consumo do tomate e/ou seus derivados, por exemplo, podem
apresentar efeito protetor contra esse tipo de cancer. Logo, torna-se relevante a construcdo deste
estudo vez que, trata-se da prevencdo do CA, um problema de satide que pode ser reduzido
minimizando fatores de risco, como por meio de uma alimentagdo saudavel em que se inclua o

licopeno.

Diante a problematica que ¢ os elevados indices de CP em paises como o Brasil, justifica-
se discorrer acerca desta tematica, haja vista que, esta patologia pode ser prevenivel e, o estudo
suscitard sobre essa possibilidade, a partir da utilizagdo do licopeno, antioxidante que atuam na
protecdo do organismo, podendo impedir a formacao de radicais livres e, por conseguinte evitar

que lesdes sejam formadas ou que ocorra perda da integridade da célula, evitando assim o CP.

O estudo tem como objetivo abordar acerca do efeito do licopeno como um antioxidante

preventivo ao cancer de prostata.
METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistematica, realizado a partir de material publicado sobre a acdo
do licopeno como antioxidante licopeno e o cancer da prostata. A partir dos indexadores pré-
estabelecidos como cancer da Prostata, tomate, Lycopersicon esculentum, licopeno (conforme
(DeCS), buscou-se em bases de dados nacionais e internacionais, por meio da Biblioteca Virtual
de Saude, nas bases de dados da PubMed, Cochrane, Scielo e dominio publico, na primeira busca
encontrou-se mais 652 artigos, foi realizada pré-leitura eliminatoria a partir do titulo e depois dos
resumos dos artigos, considerando o questionamento da pesquisa: Em que medida o licopeno ¢
estudando enquanto antioxidante em pesquisa relacionadas ao cancer de prostata? Outro critério
estabelecido foi a janela temporal de publicagdo considerados artigos de 2000 a 2013, selecionados

de junho a agosto de 2013.

Na segunda etapa resultou em 81 artigos relacionados com os descritores, sendo que os critérios
utilizados para inclusdo foram: semelhanga entre titulos, ano de publicagdo, tematica relacionada

com o uso do licopeno e prevencao do cancer de prostata, desses textos encontrados, realizou-se
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a leitura flutuante dos resumos e abstracts de 42, culminado com a selecao de 37 que foram lidos
pelas avaliadoras independentes, depois conciliados buscando énfase no objetivo, metodologia
visando a contextualizagdo e debate entre os autores e confec¢dao dessa pesquisa. Outro critério
estabelecido foi selecionar o tipo de estudo como revisao sistematica, ensaios clinicos, experimento

com uso de animais e estudo de caos controle, conforme grafico 1.

Grificol - Tipos dos estudos dos artigos selecionados conforme critérios

Tipos de Estudos dos artigos selecionados

B
|11 B Meta-analise

Tipos de Estudos 7 F2—
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1] 5 10 15 | M Revisdo sistematica

Quantidade O Caso-controle

Fonte: Dados da pesquisa, 2013

Foram inseridos textos de 6rgaos governamentais como o INCA. Os artigos selecionados foram
filtrados e excluidos aqueles duplicados na base de dados. Na terceira etapa as informagdes do
escopo dos artigos foram analisadas analisando os objetivos da pesquisa, resultados, e relevancia.
Esses textos foram publicados a partir de 2000 e a escolha do periodo ter sido a partir deste ano
autores como Giovannucci'® por meio de pesquisa identificou uma relagdo inversa entre a ingestao

de licopeno ¢ a incidéncia de cancer de prostata. Ideia que norteou a discussao da tematica.

Na etapa de operacionalizagao dos dados foi desenvolvida em trés fases: ordenagdo; classificagdo
e analise final. Na primeira realizou-se um mapeamento de todos os dados obtidos na pesquisa,
passando a construgdo dos dados pautada na pergunta e na fundamentagdo tedrica, por meio de
leitura detalhada dos escritos, estabelecendo questionamentos para identificar as relevancias
pertinentes. Na terceira fase foi um momento para estabelecer articulagdes entre os objetivos do
estudo e os referenciais tedricos disponiveis, respondendo as questdes dos mesmos, pois desta

forma foi possivel estabelecer informagdes mais condizentes com o que se pretendia?’.
RESULTADOS E DISCUSSAO

Com o aumento da expectativa de vida, doengas como o cancer de prostata (CP), que surgem
também com o envelhecimento e que potencialmente podem ser detectadas e tratadas precocemente,
vém assumindo uma dimensdo cada vez maior, ndo apenas como um problema de Saude Publica,

mas pelo impacto socioecondmico sobre a populagao®

O CP ¢ a quarta causa de morte por neoplasias no Brasil, correspondendo a 6% do total de
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obitos por este grupo de doencas. Sua incidéncia vem apresentando uma elevacao significativa

posteriormente a introdu¢do de novos métodos diagnodsticos e o aumento da expectativa de vida da
populagdo masculina (BRASIL, 2008).

Notadamente o CP ¢ reconhecido como um problema de satde ptblica, devido a sua magnitude
no quadro de morbimortalidade masculina, porém ja possui consenso entre 6rgaos oficiais sobre
o seu controle e a sua prevencao. Para que se avance na discussdao de medidas especificas de

prevengao desse tipo de cancer, torna-se indispensavel investigar acerca do assunto'.

Com a elevacdo significativa da relevancia das neoplasias no perfil de mortalidade da populagdo
brasileira, o Ministério da Satide propos a Politica Nacional de Preven¢do e Controle do Cancer.
Desta maneira, o Instituto Nacional de Cancer (INCA), 6rgao do Ministério da Saude responséavel
pela coordenacgdo e execucgao desta Politica de Prevengdo e Controle, vem estruturando, em parceria
com as Secretarias Estaduais e Municipais de Saude, programas nacionais de controle do cancer
que visam a promogao a saude, intervencao sobre fatores de risco, deteccdo precoce, estruturagao

e expansdo da rede especializada de diagnoéstico e tratamento do cancer?.

Em continuidade a implementagdo desta Politica e em cumprimento a Lei 10.289, de 20
de setembro de 2001, que instituiu o Programa Nacional de Controle do Cancer da Prostata, o
Ministério da Saude realizou em 2002, na cidade do Rio de Janeiro, a Oficina de Trabalho para o
Consenso sobre o Programa Nacional de Controle do Cancer da Prostata, com a participagdo de
representantes da Sociedade Brasileira de Urologia, Sociedade Brasileira de Radioterapia, Escola
de Saude Publica da Universidade John Hopkins, Departamento de Ciéncia e Tecnologia em Satde
da Secretaria de Politicas de Saude/MS, Escola Nacional de Saude Publica/FIOCRUZ e do Instituto
Nacional de Cancer/MS (4areas de Urologia, Oncologia Clinica, Radioterapia, Cuidados Paliativos,

Patologia Clinica, Anatomia Patologica, Epidemiologia, Detec¢do Precoce e Prevengao)?.

Mesmo diante a relevancia da prevengdo do CP, na revisao de literatura realizada por Gomes'?
foi visto que tem havido pouco investimento na prevencdo desta patologia. Tal afirmagdo se
sustenta pelo fato de, no conjunto das 31 fontes acessadas por diversas bases de dados e bibliotecas
virtuais, apenas cinco se caracterizam como artigos cientificos voltados especificamente para essa

prevenc¢ao e, desses, apenas dois sdo publicacdes do campo da satde coletiva.

Neste sentido, se faz essencial maior investimento na produgdo do conhecimento sobre a
tematica, na drea da saude em geral e na satide publica em especifico, assim como, € preciso que uma
abordagem mais interdisciplinar seja mais desenvolvida. Tal desenvolvimento pode permitir que
a discussdo considerasse além dos referenciais da pesquisa basica, da clinica e da epidemiologia,
aspectos subjetivos e culturais envolvidos na constru¢do da masculinidade. A compreensao desses
aspectos pode contribuir para que se possa lidar com problemas que impedem os homens de fazer

a prevengao do CP'S.
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Resumo dos mais proeminentes estudos incluidos em resposta a questao norteadora da pesquisa,

apresentados na Tabela 1:

Tabela 1. Artigos inclusos na revisao, conforme autor/data, Desenho do estudo e amostra,

objetivo e achados.

Autores/ Desenho Objetivo primario e numero Sintese achada/estatistica
ano gmgs_n:al _
Edinger; Ensaio Analisar mudangas apos ingestao | Efeitos benéficos do licopeno contra o CP .
koft, 2006 Clinico 50g/dia de licopeno (extrato de Necessidade de mais pesquisas
controlado tomate). 43 homens.
Matos, 2006 | Experimento Avaliar efeito na concentragdo Acao do Licopeno impede danos lipido-
controlado plasmatica da prostata apos betacarotendide significante P=0.05
uso de injegdes licopeno em ratos.
animais
Schwarz; Caso e Investigar efeitos da suplementa¢do | Aumento concentra¢ao licopeno com efeito
0-JS, 2008 controle de licopeno em 40 idosos com inibicao da progressao da HBP
randomizado hiperplasia prostatica Significante em P=0,001
(piloto)
Talvas Ensaio Diferenciar e testar efeito licopeno Significativa regulacdo da IGFBP-3,
et.al.,2010). Cinico em tipos de tomates em 30 homens c-fos uPAR (P=0.05)
cruzado
Pannellini | Experimento | Estudo experimental cruzado com Dieta de tomate aumentou (P=0,01) a
et.al, 2011 uso de uso de animais sobrevivéncia e progressao adiada de
animais neoplasia intraepitelial prostatica de
adenocarcinoma.
Ilic Meta analise Examinar a eficacia de licopeno Quatro estudos nao identificaram
D, Misso e revisao para prevengdo e tratamento de diminuigdo significativa de HBP, RR =
M, 2012 sistematica BPH e cancro da prostata. 0,95, 95% CI 0,63, 1,44). Outros estudos
indicaram diminuigdo nos niveis de
PSA em homens com CP, que recebeu o
licopeno, DP= -1,58, IC 95% -2,61, -0,55).
Soares Jr, Ensaio Analisar propriedade antioxidante Licopeno sem atividade pro-vitamina A
Farias, 2012 Clinico do licopeno e preventiva no cancer nao apresentou efeito consensual como
randomizado prostatico. preventivo no cancer, requer mais estudos.
Meta-analise | Caracterizar o licopeno carotenodide O Ticopeno na preven¢ao do cancer de
Sporn MB, De estudos como anticancerigeno ¢ proéstata ainda nao suporta o uso clinico
2013 clinicos quimiopreventivo para cancer de definitivo, necessario pesquisas mais
prostata, conclusiva.
Chen Meta analise Determinar se a ingestdo de Sugere que o licopeno desempenha papel
J, Song de estudos licopeno reduz o risco de CPem 9 | modesto preventivo do CP. antes OR093
Y, Zhang L. coorte estudos depois OR 0.97
2013 € caso-
controle

Estudos experimentais e clinicos destacam a propriedade antioxidante do licopeno e sua funcao
na prevencao de alguns tipos de cancer, em especial ao CP. Ainda que se reconhega a relevancia

do licopeno para a saude humana, sendo um carotendide sem atividade pro-vitamina A, ndo se tem
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nenhum consenso sobre seus reais efeitos no cancer, sendo considerado apenas o fator preventivo.
Nao ha também consenso sobre a quantidade minima ou maxima da substincia a ser ingerida por

dia, fazendo-se necessarios mais estudos com esse fim?.

Entretanto estudo prospectivo multicéntrico, randomizado e controlado, realizado por Ulrike
Peters (2008) investigaram a associacdo entre carotenodides séricos pré-diagnostico (licopeno,
a-caroteno, B-caroteno) e risco de cancer de prostata na prostata e outros incluiu 692 casos incidentes
de CP. Das conclusdes da pesquisa a evidéncia epidemiologica permanece inconclusiva. Outro
estudo longitudinal de Peters envolveu 1320 homens com amostras de sangue e verificar niveis de

licopeno e betacaroteno, os resultados ndo foram significantemente conclusivos.

Outro estudo experimental com ratos verificou que apds dieta com tomates inteiros em ratos
portadores de Adenocarcinoma transgénico da prostata do rato, aumentou significativamente a
sobrevivéncia global (P <0,01), atraso de progressdo de neoplasias intraepiteliais prostaticas e

diminuiu a incidéncia de carcinoma?®.

Quanto a prevengdo do cancer de prostata e o uso do licopeno, os dados aponta que no Brasil?,
ndo sdo conhecidas maneiras especificas de preven¢ao do CP. Mas a adog@o de habitos saudaveis de
vida ¢ capaz de evitar o desenvolvimento de determinadas doencas, entre elas, o cancer. Atividade
fisica, alimentagcdo saudéavel, manuten¢cdo do peso corporal correto e o ndo-uso de drogas, sdo
medidas importantes para se prevenir doencas em geral. Atualmente os conhecimentos acerca da
dieta na quimioprevencdo do CP estdo avangando rapidamente. Alteracdes nas variedades dos
alimentos ingeridos e manipula¢do medicamentosa, assim como, fatores como a hipercolesterolemia
ampliam as oportunidades para possibilidades de diminuir a incidéncia e a agressividade do CP. A
adocdo de uma dieta hipogordurosa e rica em vegetais ¢ um habito com o qual todos tém a ganhar,
vez que reduzir o risco do CP".

Ha varios anos a dieta tem sido alvo de estudos como fator na evolugdo e surgimento das
neoplasias, dirigindo-se a atencdo para os alimentos causativos, como, por exemplo, a gordura
e os produtos animais. Recentemente uma nova definicdo tem surgido, na qual componentes
da dieta restringiriam o processo de carcinogénese. Dessa maneira, a adicdo ou suplementacdo
desses compostos, por meio de uma mudanga dos hébitos alimentares poderia diminuir o risco do
desenvolvimento do CP. Entre esses compostos considerados como agentes quimiopreventivos
promissores no CP esta o licopeno'.

De acordo Gomes, o exercicio regular e a alimentagdo saudéavel reduz a taxa de crescimento do
cancer. Para Cagigal, Alonso e Sanchez, o efeito benéfico do tomate, por exemplo, resultaria da
presenca de grandes quantidades de Licopeno, um b-caroteno natural precursor da vitamina A, que

apresenta um importante papel antioxidante™ '°.

O licopeno ¢ um caroten6ide que confere a cor vermelha ao tomate. Enfatizando que, tomates
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que apresentam uma boa coloracao caracterizada pela cor vermelho-intensa possuem teores médios

de licopeno em torno de 31 pg licopeno/g tomate®.

Considera-se que o fruto do tomate € a parte comestivel, apresentando excelente palatabilidade
nas diversas maneiras em que ¢ consumido. Pesquisas recentes recomendam o seu consumo, devido
a sua rica constituicao nutricional: vitaminas, minerais, flavonoides e carotenoides, destacando-se
o licopeno. O licopeno ¢é tido como um carotenoide vermelho encontrado predominantemente em
tomates e em algumas frutas, tais como goiaba, melancia, mamao e pitanga, sendo o tomate e seus

derivados as maiores fontes do carotenodide’.

O consumo de alimentos ricos em licopeno como o tomate, pode ser benéfico em algumas
patologias, ja que age como agente quimiopreventivo antioxidante. Tomando-se por base que o
licopeno encontra-se no plasma e nos tecidos do corpo humano, uma maior concentragdo deste no
sangue, sendo assim, estaria associado a um menor risco de cancer, principalmente na prostata’:
4O consumo de tomates e seus produtos tém sido sugeridos para diminuir o risco de doengas

cronicas, tais como cancer, doencas cardiovasculares, envelhecimento, entre outros'.

De acordo Rodriguez-Amaya os molhos de tomate apresentam maior biodisponibilidade
de licopeno em fun¢do do processamento térmico, que causa o rompimento dos cromoplastos,
permitindo assim uma maior extragdo deste. O licopeno ingerido, na sua forma natural, ¢ pouco
absorvido, porém, a partir de pesquisas ja realizadas, verificou-se que o processamento térmico
dos tomates e seus produtos melhoram a sua biodisponibilidade. O processamento térmico rompe

a parede celular e permite a extracdo do licopeno dos cromoplastos aterosclerose’®>>.

m se tratando de fatores que podem influenciar na biodisponibilidade dos carotendides, entre eles
podem ser citados a matriz alimentar, a quantidade do carotendide na dieta, a presenca de fatores
inibidores ou facilitadores da absorcao, a forma isomérica em que ele se apresenta a quantidade e
tipo de gordura dietética, o processo de absor¢do, as interagdes entre os carotendides, a presenga
de fibra alimentar na dieta, o processamento de alimentos fontes, o estado nutricional da pessoa,
fatores genéticos e fatores relacionados com o individuo e interacdo entre estas variaveis. Desses
fatores aqueles relacionados a dieta tem sido os mais estudados, sendo o principal deles o tipo de

alimento em que o nutriente em questdo esta presente aterosclerose®.

A absorcdo de carotendides concentrados em 6leo € maior que a absor¢ao de carotenodides
presentes em alimentos € em combinagdes de alimentos ingeridos em uma dieta mista. Portanto,
as taxas de absor¢ao de b-caroteno de diferentes alimentos em relagao a absor¢ao do caroteno em
0leo respondem pelas alteragdes nos fatores de conversao. Ao invés dos valores de absor¢do de
33% do b-caroteno em uma dieta mista em relacao ao b-caroteno em 6leo, o Instituto de Medicina
preferiu considerar uma taxa de absor¢do de 14%, ou seja, cerca da metade do que se acreditava
anteriormente aterosclerose®.
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A absor¢ao do licopeno pelo organismo ¢ maior quando em molhos ou concentrados, do que
em tomates frescos. O processamento térmico induz a isomeriza¢ao do licopeno, melhorando
a biodisponibilidade. Logo, ¢ aconselhavel evitar temperatura superior a 120°C, vez que isto
acontecendo ocorre diminui¢do na quantidade de licopeno. A presenca de lipideo, de preferéncia
extra-virgem por ser gordura insaturada, eleva a biodisponibilidade de licopeno e sua atividade

anti-oxidante plasmatica aterosclerose!”-**.
Radicais livres, antioxidantes e licopeno

A importancia do tomate, também como alimento funcional ¢ atribuida ao seu principal
constituinte bioativo, o licopeno. O crescente interesse na atividade antioxidante do carotendide
licopeno se deve a alegacdo de que este carotendide combate os radicais livres, retarda o

envelhecimento e pode proteger contra o cancer, principalmente o de prostata aterosclerose™.

O desequilibrio no organismo provocado pela geragao excessiva de radicais livres ou diminuigao
da velocidade de remocao destas espécies, € conhecida como estresse oxidativo e pode conduzir
a oxidagdo macica de substratos bioldgicos. A cronicidade desse estresse oxidativo pode estar
envolvida, além do préoprio processo de envelhecimento, com o aparecimento e desenvolvimento

de um grande nimero de doengas, entre elas o cancer e a aterosclerose®.

A preocupagao com a agao dos antioxidantes e a sua relacdo com os radicais livres se tornou
indispensavel para a compreensao da origem de algumas patologias. Logo, como orientagao
dietética seria necessario estimular o consumo de alimentos fontes de licopeno, bem como de
frutas e vegetais ricos em antioxidantes de maneira geral, procurando suprir as necessidades

diarias, para evitar o estresse oxidativo e os danos celulares®.

Devido ao seu sistema de ligagdes duplas conjugadas, o licopeno ¢ uma substancia rica em
elétrons, susceptiveis de serem atacados por reativos eletrofilicos. Desta forma, o licopeno pode
se unir ao oxigénio singleto e aos radicais livres como a radical hidroxila (HO) e varios radicais
peroxidos. Este comportamento € a base de sua agdo antioxidante nos sistemas biologicos, sendo

assim, ¢ considerado, portanto, um eficiente agente quimiopreventivo’*,

O interesse no licopeno, assim como, no seu potencial papel protetor sobre a carcinogénese
iniciou quando foi demonstrada uma relagdo inversa entre a ingestao de licopeno e a incidéncia de
CP. O consumo de alimentos ricos em licopeno, bem como uma maior concentracao de licopeno
no sangue, foi associado a um menor risco de cancer, principalmente de prostata. O licopeno ¢
encontrado na prostata humana, sugerindo a possibilidade bioldgica de um efeito direto deste

carotenodide na fun¢@o da prostata e na da carcinogénese* !>

O licopeno ¢ um nutriente que em sido pesquisado nos Ultimos anos, principalmente por estar
fortemente associado a diminuicdo do risco do desenvolvimento do céncer, especialmente de

prostata, doenca que, na contemporaneidade, acomete uma ampla parte da populagdo masculina.
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Nao menos relevante, ao licopeno ¢, igualmente, atribuido um efeito antioxidante, estando, portanto,

esse nutriente associado, também, a redu¢ao do risco do desenvolvimento, tanto do cancer, bem

como de outras doengas cronicas?.

Nesse sentido, torna-se relevante alertar a melhor forma de absorc¢ao do licopeno, especialmente
no que diz respeito a prescricdo dos alimentos ricos em licopeno, pelo profissional da Nutricao,
tendo em vista os efeitos protetores supracitados, para estimular o aumento do consumo pela

populagdo, conquanto se trata de um nutriente encontrado em um numero limitado de alimentos?.

Estudo brasileiro realizado no Rio Grande do Sul com 43 pacientes que apresentavam hiperplasia
benigna da proéstata foi analisado as mudancas ocorridas apds a ingestdo de licopeno. Esses
individuos foram submetidos a ingestao diaria de 50 g de extrato de tomate, uma vez por dia, durante
10 semanas consecutivas. Os niveis de PSA foram analisados antes, durante e posteriormente o
consumo de extrato de tomate. Houve uma diminui¢do de 10,77% no antigeno prostatico especifico
(PSA). Este foi um estudo piloto, ndo controlado, ndo randomizado, portanto, sua validade na
escala de evidéncias ¢ considerada baixa, porém, extremamente util para a viabilizacao de outros

estudos com boa qualidade metodologica, como o tipo estudo clinico randomizado'.

Ainda de acordo estudo de Ellinger'! !° verificou-se a eficacia da suplementa¢do com tomate,
produtos de tomate e do licopeno em desfechos, tais como biomarcadores, que causam danos ao
DNA, e metabolitos da via do fator de crescimento insulino-dependente, em individuos saudaveis
e pacientes com CP. Por meio da analise dos estudos de intervengao notou-se que o consumo diario
de uma porcao de tomates ou seus derivados eleva a resisténcia dos leucocitos mononucleares
contra quebras de DNA induzidas por espécies oxigénio-reativas em voluntarios saudéaveis. Isso
nao ocorre com a suplementacao de licopeno isolado. A conclusdo dos autores foi que os dados de

estudos clinicos com pacientes acometidos por CP sdo escassos e contraditorios.

Outro estudo com o objetivo investigar os efeitos da suplementacdo com licopeno em 40 homens
idosos com diagnostico de hiperplasia prostatica benigna (HPB), livres de CP. Foram randomizado
para receber licopeno na dose de 15 mg/dia ou placebo por 6 meses. O desfecho primario do estudo
foi a inibi¢do ou aredugdo do nivel sérico PSA. O PSA reduziram sem ampla significancia estatistica
no grupo licopeno, enquanto ndo houve mudanca no grupo placebo. A elevacdo da prostata ocorreu
mais no grupo placebo em relagdo ao grupo licopeno, sem significancia estatistica. Os sintomas
da doenca avaliados através de um questiondrio especifico para doengas da prostata (IPSS) foram
melhorados em ambos os grupos, com um efeito ndo significativamente maior nos homens que

tomaram suplementos de licopeno, que foi bem tolerado?.

Estudos experimentais e clinicos (coorte e caso-controle) destacam a propriedade antioxidante
do licopeno e sua fung¢do na prevengao de alguns tipos de cancer, em especial ao CP. Ainda que
se reconheca a relevancia do licopeno para a saide humana como um carotendide sem atividade

pro-vitamina A, ndo se tem nenhum consenso sobre seus reais efeitos no cancer, sendo considerado
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apenas o fator preventivo. Nao ha também consenso sobre a quantidade minima ou maxima da

substancia a ser ingerida por dia, fazendo-se necessarios mais estudos com esse fim*.

Pesquisa realizada na Franga em 2010 com 30 homens saudaveis, randomizados em dois grupos,
usaram tomates vermelhos, ricos em licopeno, e tomates amarelos sem licopeno, com o objetivou
verificar se a ingestdo de curto prazo de tomate induz alteragdes nas concentragdes séricas de
componentes que modulam a expressdo génica potencial relacionada ao cancer em células LNCaP.
Foram coletadas amostras de plasma antes e apods as intervengdes e incubadas com células
cancerosas da prostata para medir a expressao de 45 genes-alvo. O estudo ndo mostrou qualquer
diminui¢do da proliferagdo apds a incubacao das células LNCaP com o meio contendo 10% de soro
humano. Em seguida, para avaliar melhor os efeitos potenciais do licopeno na proliferagdo celular,
um experimento de dose-resposta foi realizado com licopeno e um placebo. Uma dose de licopeno
muito acima das concentracdes de licopeno obtido com os soros dos voluntérios foi necessaria
para reduzir significativamente a proliferacao celular. Como esperado, o placebo nao teve nenhum

efeito®.

Estudo in vivo o efeito de protecdo do licopeno e do B-caroteno contra danos causados pelo
estresse oxidativo induzido por ferro na prostata de ratos. Utilizaram da anélise de 8oxo 7,8dihidro2
‘desoxiguanosina (8oxodGuo), um importante marcador de estresse oxidativo do DNA. O ratos
suplementados com licopeno ou B-caroteno por 05 dias antes do tratamento de oxidacdo induzida
mostrou uma reducdo de cerca de 70% dos niveis de 8-oxodGuo. Concluindo-se que o pré-
tratamento com o Licopeno ou B-caroteno impediram quase que completamente o dano lipidico

nesses animais?’.

Estudos epidemiologicos t€ém mostrado uma associacdo inversa entre a ingestdo do licopeno e
o risco de cancer de prostata. Um ensaio clinico para investigar os efeitos biologicos e clinicos da
suplementag¢do de licopeno em pacientes com cancer de prostata localizado, suplementou o extrato
de tomate oleoresina contendo 30mg de licopeno por 3 semanas antes da prostatectomia radical,
analise ap6s a intervencdo constatou que individuos do grupo de intervencdo tiveram tumores
menores (80% vs 45% , menos de 4ml ) comparado ao grupo controle. Este estudo piloto sugere
que o licopeno pode ter efeitos benéficos no cancer de prostata, sugere a necessidade de mais
pesquisas!'®,

Diante os beneficios do licopeno ¢ importante se estudar o efeito desse nutriente sobre o
organismo humano, principalmente no que se refere ao seu efeito preventivo a varias patologias,
como o CP. Em analise dos estudos ja realizados ¢ possivel observar os beneficios do licopeno

proveniente do tomate, que ¢ um produto largamente consumido em todo o mundo®.

Apesar de varios estudos realizados sobre a importancia da ingestdo do licopeno, diversos
estudos ainda precisam ser desenvolvidos para esclarecer, além da recomendagdo diaria necessaria

desse carotenoide, a biodisponibilidade dos diferentes isomeros de licopeno e as principais fungdes
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dos carotendides, bem como os efeitos do licopeno no sistema imunologico®.

Na contemporaneidade ndo se sabe a quantidade exata da ingestdo diaria de licopeno. Estudos
epidemioldgicos podem trazer informagdes importantes sobre os niveis de licopeno que se pode
utilizar, ainda que ndo se tenha alcancado a uma dose padrido por conta da grande variedade de
concentragdo de licopeno em suas diversas fontes. Alguns estudiosos ndo reconhecem a importancia
do licopeno para a satde por sua falta de atividade pro-vitamina A. No entanto a evidéncia do
efeito preventivo do licopeno para a satide humana despertou um grande interesse por parte dos
nutricionistas e outros profissionais da saide que sugerem niveis de ingestdao diaria baseados em

conhecimentos cientificos®*.

Uma revisdo sistematica realizada com o objetivo de determinar se a ingestdo de produtos de
tomate reduz o risco de cancer de prdstata, mostrou em seus resultados que os produtos de tomate
podem desempenhar um papel na prevengao de cancro da prostata com efeito modesto e depende

da quantidade de ingestdo'’.

Estudos acerca do efeito do licopeno na prevengdo do CP, evidenciando seu fator antioxidante
tém importancia pelo fato de alertar os profissionais da Nutricdo para a correta prescricao de

alimentos ricos em licopeno, que € encontrado em um nimero limitado de fontes alimentares™.

Neste contexto, devem ser incentivados novos estudos que visem complementar o conhecimento
acerca do licopeno e seus efeitos sobre o organismo humano, em especial para se alcancar um valor
de recomendacao didria, assim como, outros esclarecimentos acerca de sua biodisponibilidade e

sua agdo sobre o sistema imunoldgico®.

Conforme Moritz e Tramonte ¢ necessario estratégias de educacao e incentivo ao consumo de
alimentos ricos em licopeno, como o tomate, especialmente nas formas comercialmente difundidas,
de elevada aceitacdo social e absor¢do pelo organismo, visando a diminui¢ao do risco de cancer e

de doencas cronicas®.
CONSIDERACOES FINAIS

A partir das dos resultados, notou-se que a funcao oxidante do licopeno atua como protetora do
organismo, pois ocorre o impedimento da formacao de radicais livres que podem danificar células
sadias do corpo pela oxidagao. O uso do licopeno ¢ capaz de evitar a formacao de lesdes ou perda

da integridade celular, ou seja, reduz os riscos do individuo ter cancer de prostata.

Foi visto que o cancer de prostata ¢ uma das doencgas cronicas que mais eleva os indices de
morbi-mortalidade masculina em varios paises, como no Brasil, um problema de satide publica,
que precisa ser minimizado. Uma das formas de reduzir o nimero de individuos acometidos por
essa doenga ¢ a busca por estratégias de prevencao, em que estar inserida a utilizagdo de alimentos

como o tomate, que € rico em licopeno.
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Considera-se que, a prevengdo do CP se configura como uma estratégia indispensavel para
melhoria das condigdes de satide da populagdo masculina, logo, precisa ser implementada, tornando
necessario estabelecer o papel benéfico de habitos saudaveis como a alimentacdo composta por

licopeno, um anti oxidante essencial ao organismo.

Entretanto, as inconclusivas das limitadas pesquisas, considerando a qualidade do estudo
desenho e numero amostral evidenciando a qualidade varidvel dos estudos publicados, nao ¢
plausivel suportar ou refutar, a utilizacdo de licopeno para a prevencdo efetiva do CP, fato que
requer melhores delineamentos e amostras mais representativas de investigacdo cientifica com

maior evidéncia.
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